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опасная тенденция  возникновения рецидивов 
после традиционного лучевого лечения [12, 13]. 
Благодаря  использованию новых конверсион-
ных технологий за последнее время значительно 
повысилась эффективность лечения больных 
с данной патологией [1, 5, 6]. Особый инте-
рес представляет терапевтический потенциал 
плотноионизирующих излучений, в частности 
быстрых нейтронов. Первые исследования, по-
священные изучению влияния быстрых нейтро-

Проблема лечения радиорезистентных зло-
качественных опухолей головы и шеи в РФ 
имеет важное социальное значение, поскольку 
основной контингент пациентов состоит из 
лиц социально активного работоспособного 
возраста. Большой объем первичной опухоли и 
преобладание в ней деструктивных процессов 
являются причиной снижения радиорезистент-
ности опухоли [20–22]. Наряду с ростом онко-
логической заболеваемости  сохраняется весьма 
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нов на  биологический объект,  были начаты в 
1966 г. в Хаммерсмитском госпитале в Лондоне  
[24, 25]. Накопленный  мировой опыт показал, 
что   проведение нейтронной терапии существен-
но повышает эффективность лучевого лечения 
за счет более выраженного повреждающего дей-
ствия [6, 24–26]. Благодаря высоким значениям 
линейной передачи энергии тяжёлых ядерных 
частиц  нейтроны обладают более высокими 
по сравнению с традиционно используемыми 
видами излучения значениями относительной 
биологической эффективности [14, 23, 25]. В 
индустриально развитых странах  отмечается 
тенденция к возрастанию роли плотноионизи-
рующих излучений в лечении злокачественных 
опухолей, что связано с органосохраняющей 
направленностью этой терапии, позволяющей 
добиться выздоровления на фоне хорошей со-
циальной и семейной реабилитации [22–24].  
По сообщениям отечественных  и зарубежных 
авторов, чётко определяется превосходство раз-
личных вариантов дистанционной нейтронной 
терапии над фотонной терапией при лечении 
опухолей слюнных желез, околоносовых пазух,  
неэпидермоидных и рецидивных опухолей голо-
вы и шеи, мягкотканных сарком, аденокарцином 
предстательной железы, паллиативном лечении 
меланом и опухолей прямой кишки [15, 16, 25, 
26]. Оптимальным представляется использо-
вание сочетанной гамма-нейтронной терапии 
с вкладом нейтронов в дозу радикального 
курса лучевой терапии 20–40 %, что позволяет 
сохранить преимущество чисто нейтронного 
облучения и ослабить его недостатки, давая воз-
можность резко расширить контингент больных, 
которым показан данный метод лучевой терапии 
[22]. В России  в настоящее время  нейтронную 
терапию проводят в трех центрах: с 1980 г. в 
г. Томске, в НИИ онкологии ТНЦ СО РАМН, на 
циклотроне У-120 Института ядерной физики, 
с 1993 г.  в г. Обнинске – в МРНЦ РАМН, где 
использовали в качестве источника  нейтронов 
ядерный реактор БР-10, с 1997 г. исследова-
ния по нейтронной тематике начаты на базе 
РФЯЦ – ВНИИТФ им. ак. Е.И. Забабахина на 
нейтронном генераторе НГ-12И [1, 4, 5, 7–12]. 
Определены  роль и место нейтронной терапии 
в лечении местно-распространенных форм 
злокачественных опухолей в области головы 

и шеи, рецидивов, метастазов, показания к 
применению быстрых нейтронов в комбини-
рованном лечении, дана сравнительная оценка 
эффективности различных режимов нейтронной 
и смешанной терапии в комбинированном и 
лучевом лечении, проведена оценка поздних 
лучевых повреждений.    На сегодняшний день 
27-летний опыт томских коллег, изучающих 
эффективность низкоэнергетических быстрых 
нейтронов, 15-летний опыт ученых Обнинска,  
использующих в лечении быстрые нейтро-
ны реактора, 7-летний опыт, накопленный в 
Уральском центре нейтронной терапии, ярко 
демонстрируют успехи применения быстрых 
нейтронов в онкологии и позволяют считать 
целесообразным продолжение исследований 
в данном направлении, особенно на базе ис-
пользования источников нейтронов высоких 
энергий. Достигнут несомненный прогресс в 
использовании нейтронной терапии в области 
лечения первичных резистентных опухолей 
головы и шеи, позволивших в 1,5 раза повысить 
эффективность воздействия, лечение которых 
традиционными способами мало, а часто и 
практически неэффективно [1, 2, 6, 8–12, 16, 
17].  При большинстве опухолей многими ав-
торами  сегодня обсуждается уже не сам факт 
целесообразности и эффективности нейтронной 
терапии, а детали ее использования: концепция в 
определении оптимального режима фракциони-
рования, показания к назначению в различных 
комбинациях комбинированного и комплексного 
лечения, четкое представление о последователь-
ности применения. Особое звучание приоб-
ретают вопросы тактики при лечении  ранних 
рецидивов после проведения конвенциальной 
лучевой терапии [1, 17, 26].

За 15 лет (1992–2006 гг.)  в Уральском центре 
нейтронной терапии  накоплен большой опыт 
по организации работ на нейтронном генераторе 
НГ-12И. Оценены физические и биологиче-
ские параметры пучка нейтронов мощности 
12 МэВ, биологическая эффективность  пучка 
высокоэнергетических нейтронов. Разработаны 
методология, схемы лечения, показания к при-
менению пучка быстрых нейтронов  мощностью 
12 МэВ у онкологических больных, разработаны 
методы по профилактике лучевых осложнений. 
[2, 7]. За указанный период существенно вырос-
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ла пропускная способность центра, улучшилось 
качество жизни пациентов данной патологии 
[1, 2].

Целью нашей работы является оценка эф-
фективности сочетанной фотонно-нейтронной 
терапии (СФНТ)   больных с радиорезистент-
ными опухолями области головы и шеи.

Материал и методы
За период с 1999 по 2007 г. курс нейтрон-

ной терапии в нашем центре  получили  589 
больных местно-распространенными злокаче-
ственными новообразованиями области головы 
и шеи III–IV стадии согласно пятому изданию 
TNM классификации. Исследуемую группу со-
ставили пациенты со следующей патологией: 
рак гортани – 149 (25,3 %), опухоли головного 
мозга – 140 (22 %), рак дна  полости рта – 40 
(6,8 %),  рак ротоглотки – 32 (5,4 %),  рак языка – 
28 (4,8 %),  рак носоглотки – 16 (2,7 %), рак 
слизистой носа –11 (1,9 %), рак гортаноглотки – 
6 (1 %), рак губы – 12 (2 %),  рак кожи – 14 
(2,4 %), метастазы в лимфатические узлы шеи – 
33 (5,6%), различные виды сарком – 11 (1,9 %), 
опухоли околоушной слюнной железы – 21 
(4 %), рак верхней и нижней челюсти – 11 (1,9 %), 
рак орбиты – 6 (1 %), рак щитовидной железы – 
3 (0,5 %), прочие – 56 (10 %). Возраст больных 
колебался в пределах 9–79 лет, средний возраст – 
61 год.  В зависимости от метода лечения боль-
ные были распределены на 2 группы:

I  группа – 449 больных, получивших курс 
СФНТ на различных этапах лечения (исключе-
ны пациенты с опухолью головного мозга),

II группа (сравнения) – 1220 больных, по-
лучивших радикальный курс конвенциальной 
лучевой терапии в самостоятельном варианте. 

Группы существенно не отличались между 
собой по распространенности и локализации 
первичного очага и другим показателям. У 70 % 
больных распространенность опухоли соот-
ветствовала T3–4 стадии.  В 22 % случаев были 
зарегистрированы метастазы в лимфатические 
узлы шеи. 

Источником быстрых нейтронов со средней 
энергией 10–12 МЭВ  служил нейтронный ге-
нератор НГ-12И. Этап нейтронного облучения 
проводился в режиме мультифракционирования, 
РОД 0,3 Гр 2 раза в день с интервалом между 

фракциями не менее 3 ч до СОД 2,4 Гр. Доза 
2,4 Гр достигалась равными порциями за 8 се-
ансов. Средняя энергия нейтронов в свободном 
пространстве равна 10,5 МэВ, доля гамма-излу-
чения составляет 4–8 %. Относительная биоло-
гическая эффективность соответствует 14,4 Гр 
гамма-излучению. Применялся расщепленный 
курс лучевого лечения. Больным основной 
группы курс сочетанной фотонно-нейтронной 
терапии начинался с фотонного этапа в ЧООД с 
использованием гамма-терапевтических аппара-
тов «Рокус-М», «Агат-Р», медицинских линей-
ных ускорителей электронов Рhilips SL-15 и SL-
20. Фотонный компонент в двух сравниваемых 
группах проводился в режимах традиционного, 
динамического гипо- и суперфракционирования 
ежедневно с включением в зону лучевого воз-
действия первичной опухоли и путей регионар-
ного метастазирования до суммарной очаговой 
дозы 48–50 ИзоГр. Нейтронный этап проводился 
в конце I этапа СПЛИТ курса лучевой терапии 
или на втором этапе радикальной программы лу-
чевой терапии. У 4 % больных основной группы 
этап нейтронной терапии был проведен в начале 
курса СФНТ (группа больных с опухолью около-
ушной слюнной железы, после нерадикального 
хирургического лечения). Вклад нейтронного 
облучения в суммарную дозу составил 18–25 %.
Непосредственно для сеанса нейтронной тера-
пии больные доставлялись на территорию РФЯЦ. 
После окончания курса нейтронного облучения 
продолжалась фотонная терапия в ЧООД. Выра-
женная и полная регрессии служили основанием 
для проведения на втором этапе гамма- терапии 
до эквивалентной дозы. При отсутствии реакции 
со стороны опухоли выполнялось радикальное 
оперативное вмешательство. В контрольной 
группе проводился расщепленный курс гамма-
терапии при режиме фракционирования и в дозе, 
не отличающейся (с учетом ОБЭ нейтронов) 
от использования в основной группе. Местные 
лучевые реакции не препятствовали реализации 
намеченного плана лечения, не ухудшали со-
стояние больных, купировались при проведении 
противовоспалительной терапии. Пациенты 
исследуемой группы во всех случаях получали 
курс нейтронной терапии на фоне лазеротерапии 
росфокусированым лучом ЛНГ-222 для купиро-
вания радиоэпителиита.
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Результаты и обсуждение
Этапная оценка непосредственных резуль-

татов сразу после окончания лечения выявила 
незначительные отличия в сравниваемых груп-
пах (рис. 1). Неудовлетворительные результаты 
получены у больных, с крайне запущенным 
процессом и больших объемах поражения по-
сле проведения паллиативных курсов СФНТ. 
На первый план при этом вступает общая 
закономерность применения нейтронов: при 
опухолях больших размеров – их эффектив-
ность снижается. Оценка непосредственных 
результатов по отдельным локализациям, прове-
денная в 1999–2003 гг., показала преимущества 
сочетанной фотонно-нейтронной в сравнении 
с гамма-терапией при раке гортани, раке сли-
зистой щеки и ротоглотки, значительно хуже 
результаты СФНТ при опухолях головного мозга 
и пазух носа (таблица). 

Отдаленные обобщенные результаты лечения 
были оценены у 270 больных, получавших лече-
ние до модернизации комплекса (рис. 2). Общая 

однолетняя выживаемость больных, прошедших 
курс СФНТ, составила 95 %, трёхлетняя – 86 %, 
пятилетняя – 78 %. Безрецидивная выживае-
мость составила – 88, 58, и 48 % соответственно 
(рис. 2). Рецидивы заболевания в подавляющем 
большинстве случаев возникали в первые 2 года 
после окончания лечения. Примерно в 2 раза 
хуже оказались результаты лечения аналогичных 
больных по традиционным методикам в группе 
сравнения. Показатели актуриальной пятилетней 
общей и безрецидивной выживаемости в этой 
группе составили 49 % и 23 % соответственно 
(рис.2).

Учитывая высокую эффективность и ежегод-
ное увеличение потребности в рассматриваемом 
высокотехнологичном методе лечения, в 2001 г. 
было подготовлено техническое задание по мо-
дернизации комплекса, основная цель которого – 
увеличение тока пучка ионов на мишень, что 
позволило увеличить мощность дозы и сместить 
пик максимума ионизации в глубь вещества. 
Благодаря реконструкции центра пропускная 

Рис. 1. Непосредственные результаты лучевой терапии в сравниваемых  группах

Таблица
Непосредственные результаты сочетанной фотонно-нейтронной терапии отдельных 

локализаций злокачественных опухолей

Вид опухоли

СФНТ Гамма-терапия

Полная 
резорбция, 

(%)

Резорбция 
более 50 %, 

(%)

Резорбция 
менее 50 %, 

(%)

Полная 
резорбция, 

(%)

Резорбция 
более 50 %, 

(%)

Резорбция 
менее 50 %, 

(%)
Рак гортани 80 13 7 43 23 34 
Рак слизистой щеки 83 13 4 46 26 28
Рак ротоглотки 83 13 4 47 37 14
Рак языка 80 7 13 67 23 10
Опухоли придаточных пазух носа 87 0 13 83 10 7
Опухоли головного мозга 0 29 71 0 13 87
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способность возросла до 250–300 человек в год, 
в настоящее время это один из самых мощных 
нейтронных генераторов в мире. В 2005–07 гг. 
нейтронную терапию получили 283 пациента. 
Однолетняя общая выживаемость в этой группе 
составила 98 % (n=115). Но запущенность про-
цесса у пациентов в этой группе составила 80 %, 
что на 10 % больше по сравнению с группой 
больных, получивших СФНТ до модернизации 
комплекса. Оценка однолетней выживаемости 
методом Каплана–Мейера указывает на благо-
приятный прогноз в дальнейшем в ходе иссле-
дования (рис. 3).

Мы изучили характер и частоту лучевых 
реакций среди больных, получивших этап ней-
тронной терапии при злокачественных ново-
образованиях головы и шеи. Из 100 пациентов, 

направленных в центр с уже развившимися 
лучевыми реакциями после этапа фотонной те-
рапии, у 85 % больных эти реакции после окон-
чания нейтронного этапа не прогрессировали. 
У 8 % отмечено усиление мукозита ротоглотки, 
у 2 % – перихондрита, у 5 % отмечена кожная 
эритема, обусловленная сменой тритиевой ми-
шени на момент лечения и глубоко залегающей 
опухолью.

Обобщая результаты анализа проведенного 
исследования, можно сделать вывод, что соче-
танная фотонно-нейтронная терапия является 
актуальной и перспективной медицинской тех-
нологией, имеющей важное научно-практическое 
значение. По критерию оценки непосредствен-
ных и отдаленных результатов лечения эта ме-
тодика со вкладом нейтронов в СОД до 25 % по-

Рис. 3. Показатели одногодичной выживаемости больных, получивших СФНТ после реконструкции центра

Рис. 2. Показатели общей и безрецидивной выживаемости в  сравниваемых группах
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зволяет повысить пятилетнюю безрецидивную 
выживаемость до 48 %, не превышая уровень 
толерантности окружающих опухоль нормаль-
ных тканей. Применение СФНТ создает условия 
для проведения органосохранного лечения, 
существенно сокращаются сроки лечения. 
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